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摘要 精神 分 裂 症 是 一 种 慢性 、 高 复发 性 和 高 致 残 性 的 精神 病 性 障碍 。 提 高 患者 治疗 依从 性 、 预 防 复发 是 精神 分 
裂 症 治疗 的 关键 ， 也 是 决定 患者 预后 和 社会 功能 改善 程度 的 核心 因素 。 抗 精神 病 药 长 效 针剂 (后 文 简称 长 效 针 
剂 ) 作为 精神 分 裂 症 治疗 、 预防 复发 的 重要 手段 ， 被 国内 外 指南 /共识 推荐 为 精神 分 多 症 全 病程 治疗 的 首选 方式 之 
。 同 时 ， 社 区 作为 精神 分 裂 症 康复 的 重要 环境 场所 ， 近 年 来 陆续 开展 了 一 系列 社区 管理 模式 的 探索 。 目 前 ， 国 
内 多 个 管理 政策 及 文人 强调 在 社区 精神 分 证 管 理 中 应 用 长 效 针剂 ， 但 是 社区 医生 对 长 效 针剂 知识 和 应 用 技能 上 不 
足 ， 从 一 定 程度 上 影响 了 长 效 针 剂 在 社区 的 应 用 ， 成 为 患者 全 面 康复 的 瓶颈 之 一 。 在 中 华 医学 会 精神 医学 分 会 精 
神 分 裂 症 协 作 组 的 组 织 下 ， 联 合 中 华 医学 会 全 科 医 学 分 会 ， 由 13 位 精神 科 及 全 科 医 学 专家 组 成 了 本 共识 专家 组 ， 
基于 循 证 医学 证 据 、 国 内 外 指南 与 共识 、 专 家 经 验 、 我 国 社区 的 特征 ， 解 决 社区 长 效 针剂 使 用 中 面临 的 医学 相关 
问题 ， 以 期 提高 精神 分 裂 症 患者 用 药 依 从 性 ， 改 善 患 者 预后 。 
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Expert consensus on long-acting injectable application in community Chinese Schizophrenia 
Coordination Group, Chinese Society of General Practice 
” Corresponding author: Si Tianmei, E-mail: si. tian-mei@163. com 
[Abstract] Schizophrenia is a chronic, recurrent and disabling psychotic disorder. Improving 
) patients’ adherence and preventing relapse are key factors in the treatment of schizophrenia, as well 
i " as the core factors to determine patients? prognosis and social function recovery. Long-acting 
) injectable (LAI) is an important treatment and recurrent prevention of schizophrenia, which is 
> | recommended by guidelines/consensus as one of the preferred treatment methods for the all 
` schizophrenia. At the same time, community as an important site for the rehabilitation of 
) schizophrenia, some community management models have been carried out recently. At present, a 
series of policies and documents stressed the application of LAI in the management of schizophrenia 
in community. However, some community mental health workers are lack of experience and application 
skills of LAI, which affects the application of LAI in the community and become one of the bottlenecks 
- for the rehabilitation of patients. Therefore, under the organization of the Chinese Schizophrenia 
= Coordination Group and Chinese Society of General Practice, 13 experts formed the expert group members 
S of this consensus, which based on the evidence-based medical suggestion, domestic and international 
= guidelines and consensus, experts experience and the characteristics of Chinese community. This 
consensus is expected to solve medical problems in the community LAI application and improve patients 


compliance and prognosis of schizophrenia. 
senes words] Schizophrenia; Long-acting injectable; Community management 

、 概 述 
1. 1 精神 分 裂 症 的 危害 及 挑战 
精神 分 裂 症 是 一 种 慢性 、 复 发 性 、 高 致 残 性 的 精神 病 性 障碍 ， 往 往 起 病 于 青 壮年 时 期 ， 呈 反复 波动 的 病程 。 
KA 10-15% 的 患者 经 历 首次 精神 分 裂 症 后 痊愈 ， 更 高 比例 的 患者 则 可 能 进入 迁延 加 重 的 状态 “。 复 发 不 仅仅 是 精 
神 症状 的 再 次 出 现 ， 还 会 加 剧 疾 病 进 行 性 进展 ， 降 低 患者 对 药物 治疗 的 反应 ， 影 响 患者 功能 水 平和 生活 质量 ， 并 
且 与 脑 形态 结构 改变 相关 ， 造 成 患者 大 脑 灰 质 减少 “”， 进 一 步 加剧 患 者 的 不 良 预后 

Robinson 等 ”追踪 104 例 首发 精神 分 裂 症 患者 后 发 现 ， 5 年 内 82% 的 患者 至 少 有 过 一 次 复发 ， 而 停 药 是 复发 最 
强力 的 预测 因素 一 一 停 药 者 的 复发 风险 是 持续 用 药 者 的 5 倍 ; 另 一 项 纳入 6 项 研究 的 系统 性 综述 显示 : 停 药 后 ， 
77% 的 患者 在 1 年 内 复发 ，2 年 后 这 一 比例 升 高 至 90%。 相 比 之 下 ， 治 疗 依从 性 良好 的 患者 复发 风险 仅 为 18%。 
因此 ， 抗 精神 病 药 的 规范 维持 治疗 是 精神 分 裂 症 复发 预防 的 关键 因素 ， 也 是 决定 患者 预后 和 社会 功能 损害 程 
度 的 核心 因素 ”。 
1.2 长 效 针剂 的 特点 及 治疗 地 位 

长 效 针 剂 通常 是 抗 精神 病 药 物 的 酯 化 物 ， 多 数 长 效 针 剂 通过 肌肉 或 皮下 注射 后 ， 大 部 分 药物 成 分 储存 于 注射 
部 位 ， 从 注射 部 位 缓慢 吸收 进入 循环 系统 ， 从 而 保证 患者 体内 血 药 浓度 的 稳定 ， 进 而 降低 复发 及 不 良 反应 的 风险 
OON. 与 口服 药物 相 比 ， 长 效 针剂 优势 较 多 : 如 果 患 者 未 按时 或 延迟 诊室 注射 药物 可 以 确保 临床 医师 知晓 期 不 依 


ChinaXiv 合 作 期 刊 


从 问题 ， 减 少 服药 负担 ， 缩 短 有 意 或 无 意 的 治疗 空 窗 期 ”。 

与 第 一 代 抗 精神 病 药 相 比 ， 非 典型 抗 精神 病 药物 作用 半点 更 广 ， aa 神经 认 知 及 神经 内 分 泌 耐 受 性 ; 
而 非典 型 抗 精神 病 药 的 长 效 剂型 进一步 整合 了 新 型 药物 及 长 效 剂型 的 优势 ， 给 广大 患者 带 来 获 益 更 多 ” 。 

长 效 针 剂 作为 治疗 精神 分 裂 症 及 预防 复发 的 重要 手段 ， 获得 美国 精神 病 学 协会 精神 分 裂 症 指南 (The 
American Psychiatric Association Practice Guideline for the Treatment of Patients With 
Schizophrenia，APA)、 德 国 精 神 病 学 与 心理 治疗 和 心身 医学 协会 精神 分 裂 症 指南 (The Schizophrenia Practice 
Guideline of the German Society of Psychiatry, Psychotherapy and Psychosomatics，DGPPN)、 澳 大 利 亚 与 
Br OG AAAS HAY E I EARE BH i Fea ASS BETS (The Royal Australian and New Zealand 
College of Psychiatrists Clinical Practice Guidelines for the Management of Schizophrenia and 
Related Disorders，RANZCP)、 英 国 国 家 卫生 与 临床 优化 研究 所 成 人 精神 病 和 精神 分 裂 症 的 治疗 管理 指南 (The 
Psychosis and Schizophrenia in Adults: Treatment and Management Guideline (updated version) by the 
National Institute for Health and Care Excellence，NICE)、 世 界 生物 精神 病 学 会 联合 会 精神 分 裂 症 生物 学 
治疗 指南 (The World Federation of Societies of Biological Psychiatry Guidelines for Biological 
Treatment of Schizophrenia, WFSBP) 及 中 国 长 效 针剂 专家 共识 等 指南 推荐 ”“”。 大 量 数据 显示 长 效 针 剂 治疗 可 
以 显著 降低 患者 再 住院 风险 、 延 缓 复 发 ， 而 且 即 使 在 停 药 后 ， 仍 能 在 较 长 时 间 内 降低 复发 风险 ”"。 除 此 之 外 ， 二 
代 抗 精神 病 药 物 还 具有 增强 神经 再 生 、 提 升 神经 营养 因子 水 平 、 预 防 / 逆 转 树 突 塌 持 失 和 少 突 胶 质 细胞 损伤 、 防 止 
B -淀粉 样 蛋白 和 过 氧化 氢 诱 导 的 细胞 死亡 等 神经 保护 作用 。 

第 一 代 抗 精神 病 药 物 常 用 长 效 针 剂 主要 包括 氟 奋 乃 静 葵 酸 酯 和 氟 哌 啶 醇 英 酸 酯 ， 国 内 目前 已 上 市 的 第 二 代 抗 

精神 病 药 长 效 针剂 包括 注射 用 利 培 酮 微 球 CRLAI)， 每 月 注射 1 标 榈 酸 由 利 哌 酮 (paliperidone palmitate 1- 
= month, PPIM) 和 每 3 个 月 注射 1 次 的 棕榈 帕 利 哌 酮 酯 (paliperidone palmitate 3-month, PP3M) “一 。 

1. 3 精神 分 裂 症 社区 管理 及 长 效 针剂 应 用 现状 

社区 精神 障碍 患者 具有 自 知 力 差 、 规 范 服药 率 低 、 治 疗 中 断 率 高 、 复 发 率 高 、 致 残 率 高 、 秘 事 秘 祸 风险 高 等 
ve 特点 ， 全 球 各 国 均 在 探索 ， 如 何 降 低 复 发 风险 、 降 低 治疗 中 断 率 、 改 善 患 者 的 治疗 依从 性 的 治疗 措施 。 近 10 多 
© E, WEK, 澳大利亚 、 美 国 等 发 达 国 家 ， 针 对 严重 精神 障碍 患者 已 在 社区 广泛 使 用 长 效 针剂 ， 提 升 治 疗 治疗 依 
一 从 性 、 显 著 降低 患者 的 暴力 行为 、 降 低 再 入 院 率 、 提 升 患者 社会 功能 
ji 在 我 国 ， 社 区 卫生 机 构 是 精神 分 异 症 患者 丽 固 期 和 维持 期 治疗 的 主要 场所 。 和 截至 2020 年 底 ， 约 643 万 严重 精 
神 障 碍 患者 在 社区 接受 治疗 和 管理 ， 其 中 精神 分 裂 症 患者 占 比 71. 28%， 社 区 精神 分 裂 症 患 者 的 服药 率 为 88. 74%, 
规律 服药 率 为 70. 00%， 较 2017、2018 年 数据 有 所 提高 ， 但 东西 部 地 区 差异 显著 ， 西 部 地 区 服药 率 和 规律 服药 率 仍 
显著 低 于 东 中 部 地 区 ， 云 南 省 、 西 藏 自治 区 、 甘 肃 省 、 青 海 省 患者 规律 服药 率 仍 不 足 500. 

`N 国际 上 ， 长 效 针 剂 广泛 应 用 于 精神 分 裂 症 的 社区 干预 。 近 年 来 我 国 陆续 开展 了 一 系列 社区 管理 模式 的 探索 ， 
> 并 通过 积极 推广 长 效 针剂 在 社区 的 使 用 ， 以 期 提高 患者 用 药 依 从 性 。 国 内 多 个 管理 政策 及 文件 强调 在 社区 精神 分 
裂 症 管理 中 应 用 长 效 针 剂 ， 如 国家 卫 计 委 《 严 重 精神 障碍 管理 治疗 工作 规范 (2018 版 )》 中 提 到 ， 对 于 治疗 依从 性 
差 、 家 庭 监 护 能 力 弱 或 无 监护 及 具有 後 事 後 祸 风 险 的 患者 推荐 使 用 长 效 针剂 治疗 ~”。 之 后 ， 各 省 也 陆续 制定 政策 

C 推荐 使 用 长 效 针剂 ， 如 上 海 市 卫 健 委 、 发 改 委 等 十 一 部 门 联合 印发 《上 海 市 精神 卫生 体系 建设 发 展 规划 (2020- 
E 2030 年 )》 指 出 推动 长 效 药物 在 患者 随访 服务 管理 中 的 使 用 ， 完 善 社 区 非 自愿 随访 管理 制度 ， 落 实 公 安 、 街 道 ( 乡 
O 镇 )、 医 疗 机 构 和 监护 人 对 患者 定期 门诊 和 社区 随访 的 管理 职责 ”。 北 京 市 各 区 在 新 冠 期 间 支 持 社区 模式 发 展 ””” 

字 ， 对 治疗 依从 性 差 、 家 庭 监护 能 力 弱 或 无 监护 的 居家 严重 精神 障碍 患者 免费 提供 长 效 针剂 治疗 。 广 东 省 将 长 效 针 

剂 推广 列 入 2020 年 精神 卫生 重点 工作 鼓励 各 地 要 积极 协调 相关 部 门 ， 出 台 “ 精 神 分 裂 症 患 者 长 效 针剂 使 用 实施 方 

案 ”， 解 决 不 服药 、 无 ( 弱 ) 监护 等 高 风险 患者 服药 依从 性 差 的 问题 ， 减 少 肇 事 肇 祸 事件 的 发 生 ”。 

但 目前 长 效 针剂 整体 处 方 率 较 低 ，2020 年 一 项 针对 亚洲 15 个 国家 /地 区 精神 分 裂 症 长 效 针剂 应 用 模式 的 研究 
FP 国 长 效 针剂 使 用 比例 仅 为 0. 66%， 远 低 于 15 个 国家 /地 区 平均 水 平 (17. 9%) ; 54h 2021 年 北京 一 项 针 
对 社区 的 抽样 调研 数据 显示 长 效 针剂 处 方 率 为 2. 4%”。 与 此 同时 社区 医生 团 于 临床 知识 和 经 验 ， 在 选择 使 用 长 效 
针剂 ， 以 及 相关 问题 应 对 处 理 方面 依旧 存在 大 量 未 满足 的 需求 。 
1.4 社区 应 用 长 效 针剂 的 十 大 关键 临床 问题 

为 了 解决 这 一 困境 ， 提 高 社区 精神 分 裂 症 患 者 管理 的 有 效 性 ， 专 家 组 通过 与 精神 分 裂 症 管理 典型 社区 的 社 
医生 深入 沟通 ， 收 集 / 汇 总 一 线 存 在 的 医学 相关 问题 (共计 10 项 问题 )， 以 期 能 够 针对 性 解答 社区 医生 的 困惑 。 

问题 一， 哪些 精神 分 裂 症 患 者 适合 使 用 长 效 针剂 ? 

问题 二 : 社区 患者 使 用 长 效 针剂 前 的 评估 指标 及 考量 因素 有 哪些 ? 

问题 三 ， 不同 用 药 史 的 患者 换 用 /使 用 长 效 针剂 的 经 验 是 什么 ? 
问题 四 : 患者 使 用 更 长 间隔 针剂 有 哪些 获 益 获 益 以 及 适用 人 和 群 及 转换 方法 是 什么 ? 
问题 五 ， 特 殊 人 群 使 用 长 效 针剂 有 哪些 注意 事项 ? 
问题 六 : 长 效 针剂 使 用 过 程 中 有 哪些 常见 不 良 反 应 及 如 何 处 理 ? 
问题 七 ， 长 效 针剂 使 用 过 程 中 ， 出 现 症 状 波动 时 如 何 处 理 ? 
问题 八 : 使 用 长 效 针 剂 过 程 中 ， 联 合用 药 的 原则 及 注意 事项 是 什么 ? 
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哪些 精神 分 裂 症 患 者 适合 使 用 长 效 针剂 ? 


， 专 家 组 通 


E 复 、 己 撤 稿 、 


ER) 的 专家 组 。 专 家 组 以 


过 两 轮 专家 共识 会 进行 内 容 拟定 方向 及 
共识 意见 的 讨论 ， 第 一 轮 专家 共识 会 上 对 收集 到 的 十 项 热点 问题 进行 分 析 ， 确 定 主要 
SITE, ARE 
文 、 与 十 大 问题 不 相关 的 文献 ， 最 终 筛选 出 33 FRECHE OO HEA 13 项 
RO S RO, 结合 相关 文献 总 结 循 证 数据 ， 第 二 轮 专 家 共识 会 对 相关 问题 呈现 现 有 研究 数据 及 


< 识 的 方向 及 关键 信 
个 案 报 道 、 动 物 实 验 、 无 
国内 外 权威 指南 共 
E 荐 建议 。 


推荐 意见 1: 推荐 在 精神 分 裂 症 各 个 阶段 使 用 长 效 针剂 ， 越 早 使 用 ， 上 患者 获 益 可 能 越 多 。 


PARTA ZI KAENI E 
能 给 患者 带 来 持续 有 效 的 治疗 。 


因此 


依从 性 不 确定 的 患者 及 主动 选择 的 患者 。 另 外 , 多 ] 


世 以 来 ， 经 过 数 十 年 的 循 证 证 


， 多 个 指南 和 


如 加 拿 大 《 抗 精 神 


AZARAE 


1 治疗 下 


ge) RAH 


< 识 推荐 长 效 针剂 适 ) 
大 指南 强调 应 用 于 精神 


段 考虑 长 效 针剂 的 使 用 ， 中 国 《 抗 精 和 
4 


、 剂 可 作为 首发 、 病 程 早期 ， 急 性 期 和 
者 的 二 线 治疗 策略 。 


== 
三 = 
AN 


病 药 长 效 针剂 治疗 精 * 


3.1.1 首发 精神 分 裂 症 : HACK 


精神 分 裂 症 患 者 显著 改善 PANSS 评分 


3.1.2 精神 分 裂 症 病程 早期 : 多 项 评估 长 效 针剂 |) 
降低 复发 风险 ， 减 少 
3.1.3 精神 分 裂 症 急性 期 一 项 中 国人 群 急 1 


© 著 改 善 临 床 转 归 和 功能 转 归 ， 


， 的 34. 7% 提 高 到 71.5%, 72. 6% 的 患者 


32] 
o 


E 持 期 精神 分 裂 症 患者 的 一 线 治 


分 


是 积累 ， 已 经 被 验证 在 精神 分 裂 症 病程 的 各 个 阶段 ， 均 
j 于 精神 分 裂 症 各 个 阶段 ， 存 在 依从 


生 差 
者 病程 早期 [9, 14, 59, 61-63, 65, 68, 70, 71] ， ` 


ps a 
B 


PAE 


AN 


h 区 《精神 分 裂 症 长 效 针剂 专家 共识 》” 推 荐 在 疾病 的 各 个 阶 


申 分 裂 症 的 专家 


k 识 》” 推 荐 第 二 代 抗 精神 病 药 长 效 针 


= 


PANSS 到 达 了 


(CG CGI-S 评分 ， 第 6 周 时 均 显 著 改 善 BPRS 和 PSP 评分 。 


3. 1. 4 精神 分 裂 症 维持 期 : 一 项 持续 2 年 的 研究 表明 
TRH SE 


‘= 发 风险 近 30%; HIME 
) KEJA 
2.35]) M 


REED MT RIME 


长 效 针剂 的 


38 


， 与 


于 病程 早期 患者 〈 病 程 <3 年 ) 的 研究 数据 
医疗 花费 六 
生 期 使 用 PPIM 的 研究 表明 9， 经 过 13 周 治疗 ， 患 
m 临床 意义 的 改善 (PA 
~ 急性 入 院 治 疗 的 精神 分 裂 症 患者 , 随访 6 周 , 发 现 PPIM 单 药 治疗 或 PP1Mt 口 服药 物 治疗 在 第 8 天 均 显 著 降低 患者 的 


-35] 


o 


Z4 
i= 
JOD 


3.2 社区 患者 使 用 长 效 针剂 前 的 评估 指标 及 考量 因素 有 哪些 ? 
推荐 意见 1: 使 用 前 评估 指标 包括 常规 的 生命 体征 、 般 体 疾 病 ， 同 时 还 需要 评估 潜在 的 与 治疗 药物 相关 的 不 良 


反应 。 


疗 策略 ; 第 


SS 改善 


口服 抗 精神 药 治 疗 相 比 ，PP1M 长 期 使 / 
2 年 使 用 PPIM 患者 的 就 业 率 显著 增加 。 
者 较 口服 药 治疗 患者 高 依从 性 比例 更 高 (PDC 80%, OR 1. 89[1. 52- 


代 抗 精神 病 药 长 效 针剂 可 考虑 作 


病 干 预 项 目 (CRUPEP) 发 现 首发 精神 分 裂 症 患者 接受 长 效 针剂 (PP1M 和 PP3M) 
“ 治疗 症状 改善 更 多 (PP1M/PP3M vs， 口 服药 物 治疗 ，p 二 0. 001) 本， 另外 一 项 


随机 对 照 研究 ，PP1M 治疗 首发 未 服药 


显示 长 效 针剂 显 


者 依从 性 从 基线 
30%); 另外 一 项 研究 针对 因 复 发 而 


有 效 降低 复 


推荐 意见 2: 使 用 前 综合 考虑 患者 临床 特点 、 长 效 针 剂 不 良 反应 谱 及 注射 特点 。 
3. 2. 1 使 用 长 效 针剂 前 的 评估 指标 


APA 及 中 国 指南 提出 ": 
使 用 抗 精神 ; 
女性 妊娠 试验 等 。 
使 用 抗 精神 ; 


再 药 前 基线 评估 主要 是 监测 患者 生命 体征 及 服 


丙 药 物 之 前 还 需要 评估 潜在 的 与 治疗 药物 相关 


体 疾病 ， 包 


的 不 良 反 应 ， 


a ain, WH. Í 


液 学 、 肝 肾 功能 及 


同时 还 需要 评估 疾病 相关 家 族 史 ， 如 代 


谢 障碍 和 心血 管 病 风险 ， 了 解 既 往 治 


如 果 决 定 
理学 和 副作用 ， 同 时 兼顾 患者 也 可 能 

由 于 社区 医院 人 员 配 备 及 
方案 选择 前 的 i 


长 效 针剂 开始 治疗 ， 药 物 选 择 方 


医疗 设备 的 


了 用 药 过 程 和 结果 (药物 剂量 及 使 


与 口 


服药 物 


时 | 间 、 疗 效 、 不 良 有 反应 和 依从 性 )。 
的 选择 方面 类 似 ， 考 虑 先前 的 治疗 反应 、 耐 受 性 、 药 


3. 2. 
目前 


国内 已 上 市 长 效 针剂 : 


国内 常见 第 一 代 抗 精 


病 药 长 效 针 剂 的 特征 及 用 法 ) 


与 注射 频率 、 注 射 类 型 和 位 置 相关 的 特定 偏好 。 

局 限 性 ， 长 效 针剂 使 用 前 的 评估 内 容 视 当 地 情况 调整 ， 在 对 患 
平 估 时 ， 如 发 现存 在 泌 事 肇 祸 风 险 或 者 弱 监 护 等 问题 ， 建 议 优先 选择 长 效 针 剂 。 

2 共识 推荐 选择 长 效 针剂 时 的 考量 因素 


者 进行 治疗 


[9] 


JÆ 


chinaXiv 合 作 期 刊 


项 目 SOKE SS MAIR KRA 


用 于 急 、 慢 性 精神 分 歼 症 ， 对 单纯 型 
和 慢性 精神 分 裂 症 的 情感 淡漠 和 行为 


适应 评 〈 中 国 乡 台 T 

0 H 退缩 症状 有 振奋 作用 ， 也 适用 于 拒绝 
服药 者 及 需 长 期 用 药 维持 治疗 的 患者 

注射 部 位 肌肉 注射 肌肉 注射 

起 始 剂量 50 mg 12.5 ~ 25.0 mg 

维持 剂量 PO- LOU tpi 12.5 ~ 100.0 mg 

300 mg 

注射 频率 4 周 1 次 说 明 书 中 未 明确 规定 

起 始 治疗 是 否 需 补充 。 

口服 药 * z 

注射 液 重 装配 置 “ 是 是 

冷藏 储存 E T 

注射 后 留 观 ” E 否 


国内 常见 第 二 代 抗 精神 病 药 长 效 针剂 的 特征 及 用 法 用 量 *" 


项 目 RLAI PP1M PP3M 
急性 /慢性 精神 分 裂 
症 ， 其 他 精神 病 性 状态 ,ae pen 接受 PPIM 充分 治疗 至 
适应 证 “中国 ) 。 明显 的 阳性 阴性 症状 。 ESN 少 4 个 月 的 精神 分 裂 症 
与 精神 分 裂 症 有 关 的 情 OO 患者 
感 症状 
注射 部 位 三 角 肌 / 辟 肌 ey = ny 
第 1 针 : 150 mg 
= 起 始 剂量 25. 0 mg eq’; oe Cae 
a om 第 2 F: 100 mg eq ` 
oO 
最 高 75 mg eq (可 在 
维持 剂量 aly B p10 mg eq 范围 175-525 mg eq 
: 调整 ) 
‘3 1 个 月 1 次 (第 2 针 ao 
yE Est ER Fa yg Qa 个 月 i 
注射 频率 2 周 1 次 Ge etm) 3 个 月 1 次 
起 始 治疗 是 否 需 补 。 = 
充 口服 药 ， A = 
注射 液 重 装配 置 ” ”是 否 否 
冷藏 储存 是 F 否 
注射 后 留 观 ” T 否 m 


JE: RLAI 为 注射 用 利 培 酮 微 球 ，PP1M 为 每 月 注射 1 次 棕榈 酸 帕 利 哌 酮 ，PP3M 为 每 3 月 注射 1 次 棕榈 帕 利 哌 酮 
Bs N.A 为 该 长 效 针 剂 尚未 在 国内 上 市 ;“FDA 批准 的 关于 氟 哌 啶 醇 燃 酸 酯 的 说 明 书 中 治疗 精神 分 裂 症 的 剂量 为 50- 
100 mg， 但 是 文献 中 提 及 的 最 高 使 用 剂量 可 达 300 mg/4 Jal’; “初始 启用 长 效 针剂 治疗 时 ， 根 据 针剂 的 药 代 动力 
学 特征 和 药物 释放 的 程度 ， 是 否 需 要 在 初始 治疗 时 同时 服用 同 活性 成 分 的 口服 药物 ， 以 确保 药物 浓度 在 治疗 浓度 
范围 之 内 ;“ 针 剂 注射 之 前 是 否 需 要 配制 注射 液 〈 将 活性 成 分 放 人 专门 溶剂 中 溶解 配置 ， 再 转移 到 注射 器 ) ; 注射 
液 的 储藏 条 件 是 否 要 求 冷藏 储存 ;“ 药 监 局 是 否 对 药物 注射 后 有 留 观 要 求 ; “剂量 按照 由 利 哌 酮 计算 ，mg eq 为 帕 利 


all 


哌 酮 当量 
2020 年 中 国 专 家 长 效 针剂 专家 共识 提出 : 当 需 要 将 患者 正在 服用 的 口服 抗 精神 病 药 换 成 长 效 针剂 时 , 需要 考虑 
以 下 因素 :如 患者 的 临床 特征 和 目前 的 治疗 效果 、 目前 服用 的 口服 药剂 量 及 治疗 时 间 、 口 服药 和 需要 更 换 的 目标 长 
效 针剂 的 药 效 动力 学 和 药 代 动力 学 特点 ”。 结 合 国内 抗 精神 病 治疗 实际 情况 , 建议 选择 国内 患者 人 群 循 证 数据 充分 、 
使 用 方便 以 及 用 药 间隔 时 间 更 长 的 长 效 针剂 。 

具体 选择 抗 精神 病 药 长 效 针剂 治疗 时 需要 考虑 的 因素 ， 共 识 推 荐 如 下 : 


考虑 因素 长 效 针剂 的 选择 


考虑 起 始 治疗 阶段 不 需要 补充 口服 药 治疗 的 长 效 针 剂 , 如 PPIM 和 
奥 氮 平 长 效 针剂 ， 以 增强 治疗 方便 性 及 提高 患者 依从 性 
考虑 选择 有 充足 急性 期 治疗 数据 的 长 效 针剂 ， 如 PPIM 


如 与 代谢 相关 的 不 良 反应 为 患者 的 主要 关注 点 ， 则 避免 选择 奥 氨 
平 长 效 针剂 ， 可 以 考虑 选择 阿 立 哌 唑 长 效 针剂 、PP1M 和 利 培 酮 长 
效 针剂 


若 注射 的 方便 性 是 患者 的 关注 点 ， 则 可 考虑 ; 
起 始 治疗 阶段 不 需要 补充 口服 药 治疗 的 长 效 针剂 , 如 PPIM 和 奥拓 
平 长 效 针剂 
长 效 针剂 的 注射 特 。” 注射 后 不 需要 留 观 的 长 效 针剂 ， 如 帕 利 哌 酮 长 效 针剂 、 利 培 酮 长 
点 效 针 剂 、 阿 立 哌 唑 长 效 针 剂 
有 多 种 剂量 规格 选择 ， 可 依据 患者 特点 调整 治疗 剂量 的 长 效 针剂 
不 需要 冷藏 贮存 、 不 需要 配置 注射 液 的 长 效 针 剂 
注射 间隔 更 长 的 长 效 针 剂 
VE: PPIM 为 棕榈 酸 帕 利 哌 酮 
3.3 不 同 用 药 史 的 患者 换 用 /使 用 长 效 针剂 的 经 验 是 什么 ? 
E 推荐 意见 1， 既 往 曾 使 用 相同 分 子 口服 药物 的 患者 ， 参 照相 应 长 效 针剂 说 明 书 进行 转换 ， 交 叉 换 药 或 视 症 状 控 
V 制 情况 短暂 合用 口服 药物 ， 如 未 曾 使 用 过 相同 分 子 口 服药 物 治疗 ， 通 常 建议 进行 耐 受 性 试验 。 
| 2020 年 APA 指南 指出 如 果 计 划 使 用 长 效 针剂 治疗 , 通常 会 进行 相同 分 子 口服 抗 精神 病 药物 的 耐 受 性 试验 , 不 同 
口服 药物 转换 为 相应 长 效 针剂 的 剂量 及 是 否 需 要 合并 口服 药物 , 通常 在 药物 的 说 明 书 中 会 进行 描述 “。2020 年 中 国 


患者 的 临床 特点 
《如 处 于 急性 期 ) 


长 效 针剂 的 不 良 反 
应 谱 


SN 专家 共识 强调 患者 考虑 将 口服 药 更 换 为 长 效 针剂 治疗 时 ， 若 该 口服 药 已 有 长 效 针剂 的 剂型 ， 则 可 参考 长 效 针剂 说 明 


书 的 用 法 用 量 进 行 蔡 换 ， 半 该 口服 药 尚 无 长 效 针剂 剂型 ， 则 需要 重新 选择 适用 于 患者 临床 特征 的 长 效 针剂 ， 处 于 急 
>E 性 期 的 患者 , 考虑 起 始 治 疗 阶段 不 需要 补充 口服 药 治 疗 的 长 效 针剂 , 如 PPIM 以 增强 治疗 方便 性 及 提高 患者 依从 性 ; 
) 考虑 选择 有 充足 急性 期 治疗 数据 的 长 效 针剂 ， 如 PPIM”. 
因为 机 体 对 于 抗 精神 病 药物 的 耐 受 性 和 敏感 性 存在 差异 ， 因 此 长 效 针剂 的 起 始 治 疗 ， 应 根据 患者 的 不 同情 ; 
择 合适 的 起 始 方 法 。 
3.3.1 首发 尚未 用 药 的 患者 ， 是 病程 早期 患者 中 比较 特殊 的 一 类 ， 医生 、 患 者 和 家 属 都 对 其 预后 抱 有 更 高 的 期 
望 ， 在 首发 患者 中 使 用 长 效 针剂 获 益 更 大 。 a 医生 在 使 用 长 效 针剂 的 过 程 中 需要 考虑 到 这 
点 ， 需 注意 剂量 的 选择 以 及 不 良 反应 的 及 时 处 理 ”。 
3.3.2 已 经 在 服用 抗 精神 病 药 的 患者 换 用 长 效 针 剂 或 既往 用 药 停 药 后 复发 患者 , 如 果 未 曾 使 用 过 长 效 针剂 相同 
分 子 的 口服 剂型 治疗 ， 需 要 首先 进行 耐 受 性 测试 。 建 议 使 用 口服 药 的 最 低 治 疗 剂量 ， 耐 受 性 测试 时 间 可 考虑 为 口服 
药 的 5 个 半衰期 。 


ea 
is 


国内 已 上 市 长 效 针剂 不 同 药物 分 子 耐 受 性 测试 


长 效 针剂 耐 受 性 测试 药物 剂量 耐 受 性 测试 时 间 服药 的 半衰期 
SAR Ui EE 美国 FDA 说 明 书 建议 在 注射 氟 哌 啶 醇 甘酸 酯 或 氟 奋 乃 静 英 酸 酯 之 前 使 用 其 对 应 短 效 剂型 
$a tr To I 确定 耐 受 性 和 剂量 5 也 
利 培 酮 微 球 长 效 针剂 ” 利 培 酮 2ng/ 日 ，3-4 天 ，4mg/ 日 ，3-4 天 7 天 利 培 酮 3 

帕 利 哌 酮 缓 释 片 ，6mg/ 帕 利 哌 酮 24h 
棕榈 酸 帕 利 哌 酮 帕 利 哌 酮 缓 释 片 6mg/ 4-6 帕 利 哌 酮 ~24h 
(PP1M) 


不 同 长 效 针剂 与 各 种 抗 精神 病 口 服药 物 的 等 效 剂量 资料 “* 
药物 低 剂量 /mg 中 剂量 /mg 高 剂量 /mg 
参照 剂量 


Sa UK Nie BF SS RNS 50mg/4w 100mg/4w 150-200mg/4w 
MARERA 12. 5mg/4w 25-37. 5mg/4w 50-75mg/4w 
利 培 酮 微 球 25mg/2w 37. 5mg/2w 50mg/2w 
棕榈 酸 帕 利 哌 酮 75mg/4w 100mg/4w 150mg/4w 
第 一 代 口 服 抗 精神 病 药 (FGAs) 

利 培 酮 2 3-4 5-6-8 
AAR 100 200-300 300-400-500 
MAJIN 3 4-5 7-8-12 

氟 哌 啶 醇 3 4-5 7-8-12 
奋力 静 13 20-27 30-40-50 
fy DA 250 400-500 650-800-1000 
第 二 代 口 服 抗 精神 病 药 (SGAs) 

帕 利 哌 酮 ER 6 9 12-15 
RACE 10 15 20-30 

氨 磺 必 利 400 600 800-1200 
Baf SZR E 10-15 20-25 >30 
AAF 200 300 400-600 
鲁 拉 西 酮 50 80 100-160 
EF 400-600 600-800 >800 

利 培 酮 2 3-4 5-6-8 

齐 拉 西 酮 80-120 120-160 >160 

TE: 100mg 氧 丙 秦 近 似 地 相当 于 1. 5mg FSSA, MAGE eA 


3. 3. 3 以 目前 在 社区 常用 的 棕榈 酸 由 利 哌 酮 为 例 “ 
3. 3. 3. 1 从 既往 口服 帕 利 哌 本 组 释 片 或 利 培 柄 换 药 至 棕榈 酸 帕 利 哌 本 


© 换 药 方式 ;可 以 立即 停 用 口 月 


R25, ik 


用 较 高 药物 剂量 的 患者 ， 尺 


量 避 免 立 即 或 过 快 停 用 口服 药物 ， 


口服 利 培 酮 或 由 


昌 利 哌 酮 缓 释 片 的 患者 换 月 


© Ale: 既往 
负荷 剂量 方案 (d1:150 mg; 


3.3.3.2 从 其 他 口服 抗 精神 病 药 换 用 棕榈 酸 帕 利 哌 酮 : 
折 利 哌 酮 治疗 的 患者 ， 


Q@ ”既往 未 使 用 过 


We 


d8:100 mg)， 三 角 肌 注射 。 


建议 口服 


© RBA: 
使 用 (d1:150 mg; d8: 


TT 


EH 
传统 药物 ， 建 议 1 2 周 


鉴于 多 数 口服 抗 精 邓 
100 mg). JRO ART 
ARRET, A 
硫 平 ， 建 议 交 叉 换 药 的 时 间 更 长 ， 


病 药 的 半衰期 不 到 3d， 所 以 棕 
病 药物 逐渐 减 量 
服 镇 静 作 用 


He Hel 


注射 ， 也 可 以 较 快 速度 交叉 停 药 。 
以 免 引 起 患 
HAR A 


WIR 
E 


和 /或 抗 胆 碱 能 作 / 


口服 阿 立 哌 唑 、 


FBA 


5 
Ww 


A, Awe 


日 利 哌 酮 应 该 


司 ， 氧 氮 


般 需 2 4 
服 抗 精神 病 药 与 


© RANE: 缺乏 除 利 培 酮 和 中 


昌 利 哌 酮 之 外 的 


A 三 


不 同 药物 低 中 高 剂量 的 等 效 剂 
3.3.3.3 从 利 培 酮 微 球 或 其 他 
© 换 药方 式 ， 既 往 使 用 利 培 雷 


HAERE 


量 换算 进行 推算 并 酌情 调整 剂量 


神 病 药 长 效 针剂 换 用 棕榈 酸 
他 传统 长 效 针剂 治疗 的 患 


JOD 


E: 


+b fh 


N 


棕榈 酸 帕 利 哌 酮 ， 无 需 使 
缓 释 片 、 利 培 酮 片 等 药物 。 
© RAAB: 棕榈 酸 帕 利 哌 


由 的 月 剂量 


平 可 能 需 更 长 


Ext 


者 的 症状 波动 。 


为 急性 期 患者 ， 尤 其 是 使 


是 何 剂量 ， 都 建议 常 


I 


规 的 


HANA 6mg/ 日 ， 进 行 4-6 天 的 耐 受 性 测试 。 


按照 推荐 的 负荷 给 药 模 式 
齐 拉 西 酮 、 氨 磺 必 利 或 


j 较 强 的 氯气 平 、 奥 氮 平 或 唆 


有 


的 时 间 ， 有 时 


t 至 为 长 期 小 剂量 合 


酸 幅 利 哌 酮 间 等 


效 剂量 资料 。 但 可 根据 


。 可 在 专业 医疗 机 构 或 专科 医生 指导 下 进行 。 


是 长 效 利 培 酮 针剂 剂量 的 


棕榈 


TA 
He 


2 倍 。 


利 哌 酮 : 
者 ， 可 以 在 下 次 注 


射 时 直接 换 用 相当 剂量 的 


推荐 的 负荷 给 药 模式 。 如 果 换 药 过 程 中 病情 出 现 波动 ， 


日 利 哌 酮 与 利 培 酮 微 球 的 对 等 剂量 


可 以 短暂 合用 由 利 啤 酮 


a 


， 适 当 延 长 两 种 药物 的 


利 培 酮 微 球 剂量 /mg 〈 每 2 周 ) 棕榈 酸 帕 利 哌 酮 剂量 /mg 〈 每 月 ) 
25 50~75 mg eq. 
37.5 75~100 mg eq. 
50 100~150 mg eq. 
在 患者 换 药 的 过 程 中 和 换 药 完成 的 早期 ， 应 注意 观察 患者 症状 波动 和 不 良 反应 的 情况 
交叉 时 间 ， 可 能 有 利于 顺利 完成 药物 转换 的 过 程 。 如 出 现 严重 的 不 良 反 应 ， 应 及 时 进行 专业 评估 及 治疗 。 


3.4 患者 使 用 更 长 间隔 针剂 有 哪些 获 益 ， 以 及 适用 人 群 及 转换 方法 是 什么 ? 
推荐 意见 1: 病情 稳定 患者 转换 更 长 间隔 针剂 治疗 ， 有 助 于 提高 依从 性 、 改 善 转轨 、 降 低 复发 率 并 降低 照料 负 
担 ;在 使 用 更 长 间隔 的 针剂 (如 宇 1 月 剂型 ) 时， 


3. 4. 1 2021 年 台 


21 月 剂型 ) 。 


3.4.1.1 RLAI 一 PP1M: 一 项 多 上 
仍然 有 症状 的 非 急性 


与 PPIM 治疗 患者 医疗 模式 、 医 疗 资源 及 医疗 花费 的 差异 ， 发 现 与 RLAI 相 比 ，PP1M 治疗 组 的 是 


湾 地 区 
多 项 循 证 


应 定期 简 处 患者 病情 变化 。 


X 专家 长 效 针 齐 te RIL: 


数据 支持 病情 稳定 患者 换 


1 Ò 


次 数 以 及 住院 时 间 更 低 。 
3. 4. 1. 2 PP1M—PP3M: 


三 项 随机 对 照 试验 的 事后 分 析 ”， 


药 和 更 低 的 复发 风险 。 


有 研究 显示 
ae BB 


能 够 进一步 改 
对 于 部 分 


EB 
JUD 


=i 


比较 由 


HA ik Bl 


如 果 病 人 病情 稳定 ， 长 效 针剂 可 以 改 | 
更 长 周期 针剂 : 
前 瞻 性 开放 标签 ， 
期 患者 转换 到 PP1M 后 1/3 的 患者 PANSS 改善 了 50%。 另 外 一 项 回 


持续 6 个 月 的 干预 性 研究 表 


A 


j 较 长 的 剂型 


上 4 如 


[45] 


: 既往 使 用 


RLAI 治疗 


顾 性 、 纵向 队列 研究 对 比 RLAI 


从 PPIM 转换 到 PPIM 后 仍然 能 保持 稳定 的 ] 
患者 的 依从 性 ， 减 少 复发 和 再 住院 ， 提 
者 ， 适 时 转换 为 治疗 间隔 更 长 的 针剂 治疗 ， 可 能 给 他 人 


高 社会 功 外 


能 ， 提 


] 带 来 更 大 的 


获 益 。 


三 三 
ary 


者 住院 率 ， 急 诊 就 医 


口服 、PPIM 和 PP3M 的 疗效 ， 与 PP1M 相 比 ，PP3M 更 晚 出 现 停 


! 药 浓度 ， 较 长 治疗 间隔 的 抗 精神 病 药 长 效 针剂 ， 
高 生活 质量 并 减轻 家 人 的 照料 负担 。 


因此 ， 


3.4.1.3 PP3M->PP6M (每 6 月 注射 1 次 棕榈 酸 帕 利 哌 酮 ): 2022 年 一 项 随访 12 月 ， 对 比 PP6M 和 PP3M 治疗 精 


神 分 


裂 症 复 发 风险 的 非 劣 效 性 看 


E H 
结果 


aa, 


4.2 长 效 针剂 适用 人 群 及 转换 时 机 的 专家 推荐 /经 验 : 


3.4.2.1 长 效 针 剂 对 于 改善 患者 治疗 结局 、 提 高 


开发 ， 为 患者 及 照料 者 带 来 了 新 的 希望 


3.4.2.2 对 于 所 有 计划 或 已 经 开启 使 用 长 效 针剂 的 患者 ， 都 应 “以 终 为 始 ”种 
可 以 考虑 转 为 治疗 间隔 更 长 的 长 
有 长 效 针剂 治疗 疗效 确切 、 症 状 稳定 且 是 
间隔 长 效 针剂 ， 考虑 到 精神 分 裂 症 的 治疗 及 病情 
适时 进行 必要 的 药物 治疗 方案 


短 治疗 间隔 的 长 效 针剂 治 ; 
3. 4. 2.3 对 于 现 
基础 上 选择 更 长 
机 构 复 诊 ， 


监测 


不 良 反 应 ， 


了 达到 稳定 后 ， 


3.4.3 目前 


HA 


3.4.3.2 为 确保 维 


a) 
b) 
c) 


150mg eq. PPIM 
100mg eq. PP1M 


己 获 批 治疗 
3.4.3.1 PP3M 仅 可 在 患者 已 接受 PPIM 至 少 4 个 
持 剂 量 一 致 ， 建 议 在 开始 本 品 


EB 
JD 


显示 PP6M 组 与 PP3M 组 双 盲 期 复发 事件 相当 ， 


RUTH 


间隔 二 1 月 


PP1M 


PPIM 75mg eq. 一 PP3M 263mg eq. 

PPIM 100mg eq. 一 PP3M 350mg eq. 
PPIM 150mg eq. 一 PP3M 525mg eq. 
3.4.3.3 给 药 时 间 可 能 为 计划 : 


PP3M 


PP1M 
PP1M 


的 抗 精神 病 


或 剂量 的 调整 。 


月 充分 


治疗 ， 


依从 性 、 降 低 复 发 率 都 有 显著 的 临床 价值 ， 而 更 长 间隔 剂型 


I 定 长 效 针剂 治疗 方案 
fl] a> 月 剂型 ) 
者 /监护 人 或 医生 认为 有 相应 必要 
青 变化 受 多 种 因素 影响 ， 


药 只 有 PP3M， 以 PPIM 转 PP3M 为 例 ， 


符合 非 劣 效 性 标准 。 


1# 


， 在 使 用 较 


性 , 可 以 在 医 患 沟通 
因此 应 嘱 患 者 定期 医疗 


EB 
ID 


具体 转换 方 > [80，81] 


EB 
su 


临床 判断 是 


给 药 前 站 


下 一 次 PPIM 每 月 给 药 时 间 点 的 7 天 前 或 7 天 后 。 


PP3M 


者 病情 稳定 后 使 用 。 
的 最 后 两 次 PPIM 给 药 强 度 保持 一 致 。 


PP3M 


>< 处 在 精神 和 《或 ) 躯体 疾病 急性 期 的 患者 建议 在 病情 稳定 后 再 接种 新 冠 疫苗 。 


3.5 特殊 人 群 使 用 长 效 针 剂 有 哪些 注意 事项 ? 

推荐 意见 1: 65 岁 以 上 老年 患者 或 肝 肾 功能 损害 的 患者 用 药 ， 应 结合 肝 肾 功能 情况 ， 参 考 相应 产品 说 明 书 调整 
药物 剂量 ; 

推荐 意见 2: 目前 所 有 长 效 针剂 均 无 儿童 或 青少年 、 孕 妇 及 哺乳 期 适应 症 ; 

推荐 意见 3: 建议 精神 分 裂 症 患者 在 疾病 稳定 期 或 维持 期 接种 新 冠 疫苗 。 


3. 5. 1 老年 
对 于 老年 患者 ， 联 用 多 种 药物 者 ， 从 药 代 动 力学 角度 出 发 ， 起 始 剂量 应 为 成 年 人 常规 起 
始 剂量 的 四 分 之 一 至 二 


R ee A 代 抗 精神 病 药 长 效 针剂 的 药 代 动 
力学 参数 并 未 发 现存 在 差异 ， 因 此 仅 考 虑 年 龄 这 一 影响 因素 时 ， 不 需要 调整 长 效 针剂 的 治疗 剂量 。 但 是 由 于 肝 、 肾 
功能 损害 在 老年 患者 人 群 中 较为 向 见 ， 建议 根据 老年 患者 的 肝 肾 功能 ， 参 考 各 药品 说 明 书 考虑 调整 长 效 针剂 的 治疗 
剂量 ”。 

2021 年 台湾 地 区 长 效 针剂 专家 共识 推荐 老年 精神 分 裂 症 患者 应 用 长 效 针剂 ， 鉴 于 高 质量 随机 对 照 研究 循 证 数 
据 的 缺乏 , 老年 患者 选用 长 效 针剂 应 谨慎 评估 风险 - 获 益 , 根据 具体 长 效 针剂 说 明 书 , 基于 肝 肾 功能 情况 选择 小 剂量 
起 始 用 药 。 
3.5.2 青少年 (<18 岁 ) 
目前 所 有 抗 精神 病 药 长 效 针剂 均 无 治疗 儿童 或 青少年 精神 分 裂 症 适应 症 ”。 
相对 年 轻 的 首发 精神 病 患者 可 能 更 容易 出 现 体 重 增加 及 代谢 综合 征 等 副作用 ,这 有 可 能 会 影响 抗 精神 病 药 的 初 
始 选择 。 针 对 该 群体 ， 使 用 较 低 的 起 始 剂量 或 有 助 于 改善 患者 继续 治疗 的 意愿 ， 从 而 提 
2021 年 台湾 长 效 针 剂 专家 共识 提 到 ” : 长 效 针剂 抗 精神 病 药 可 考虑 用 于 青少年 精神 分 裂 症 患者 (青少年 患者 年 
~~ 龄 范围 : 11-18 8) [SESB 
临床 中 如 有 必要 ， 需 要 与 患者 /家 属 通过 充分 沟通 取得 知情 同意 后 ， 方 可 酌情 选用 长 效 抗 精神 病 药物 。 
3 
目前 所 有 抗 精神 病 药 均 无 治疗 围 产 期 女性 患者 的 适应 证 ”。 
lss 如 果 患 者 孕期 继续 抗 精神 病 药物 治疗 ， 应 给 与 最 低 有 效 剂量 和 分 次 服药 ， 避 免 使 用 长 效 针 齐 治疗” 。 产 后 精神 
二 | 症状 复发 风险 高 ， 原 来 的 药物 治疗 需要 继续 ， 停 药 者 需要 重新 开始 药物 治疗 。 

[ 3.5.4 FERS 
目前 缺乏 肝 肾 功能 损害 的 患者 使 用 长 效 针剂 的 证 据 ， 因 此 建议 按照 不 同 产品 的 说 明 书 使 用 。 
3.5.5 精神 分 裂 症 患者 接种 新 冠 疫苗 时 的 建议 ” 
建议 所 有 处 于 疾病 稳定 期 及 维持 期 的 精神 障碍 患者 接种 新 冠 疫苗 ， 在 疫苗 接种 期 间 不 应 自行 停 药 或 换 药 ， 对 于 


Er 


qe 长 效 针剂 抗 精神 病 药 物 与 其 他 口服 抗 精神 病 药物 一 样 ， 不 影响 新 冠 肺炎 疫苗 的 注射 ， 具 体 要 求 以 国家 新 冠 肺炎 
疫苗 使 用 要 求 为 准 。 
3.6 长 效 针剂 使 用 过 程 中 的 常见 不 良 反 应 及 处 理 方案 是 什么 ? 

推荐 意见 1: 长 效 针剂 不 良 反 应 谱 与 其 口服 药物 类 似 ， 不 同 不 良 反 应 建议 预防 为 主 ， 出 现 后 可 根据 具体 情况 选 
择 药物 减 量 、 换 药 或 对 症 处 理 等 。 

在 整个 抗 精神 病 药物 治疗 过 程 中 监测 副作用 的 存在 也 很 重要 ,一 些 副 作用 (如 和 镇静、 恶心 ) 在 治疗 开始 时 很 明显 ， 
但 至 少 在 一 定 程度 上 在 持续 治疗 后 会 消散 。 其 他 副作用 (如 低 血 压 、 静 坐 不 动 ) 可 在 最 初出 现 ， 并 随 着 药物 剂量 的 增 
加 而 加 重 。 还 有 一 些 副作用 只 有 在 较 长 时 间 的 治疗 后 才 会 出 现 ( 如 迟 发 性 运动 障碍 ) ， 或 者 在 患者 的 急性 症状 得 到 更 
好 的 控制 后 才 会 更 加 明显 (如 性 功能 障碍 )"。 

长 效 针剂 的 不 良 反 应 谱 通 常 与 其 口服 药物 的 不 良 反 应 谱 相 似 ， 包 括 锥 体外 系 不 良 反 应 EPS， 如 急性 肌 张 力 障 
碍 、 类 由 金森 综合 征 、 静 坐 不 能 、 迟 发 性 运动 障碍 等 )、 代 谢 综合 征 、 高 泌乳 素 血 症 等 "。 另 外 使 用 长 效 抗 精神 病 药 
物 ， 可 能 会 在 注射 部 位 出 现 与 注射 有 关 的 副作用 ， 包 括 疼 痛 、 肿 胀 、 发 红 或 硬化 等 "。 具 体 处 理 方案 如 下 : 

3.6.1 常见 EPS 的 处 理 方案 

EPS 预防 治疗 
aan ain EETA 人 口服 或 肌 内 注射 抗 胆 大 能 药物 , 肌 内 注射 药物 后 未 能 缓解 可 在 30nin 后 
碍 iS, 逐步 加 复 使 用 ， 抗 组 胺 药物 ; KOA PRAY 
类 帕 金 选择 引起 类 
PAA 的 药物 ， 加 量 要 慢 , 逐步 加 ”减少 抗 精神 病 药 的 治疗 剂量 ; 换 用 第 二 代 抗 精神 病 药 ; 联 用 抗 胆 碱 能 药物 
征 量 
静坐 不 选择 引起 静坐 不 能 少 的 药 ”减少 抗 精 神 病 药 的 治疗 剂量 ; 换 用 影响 小 的 第 二 代 抗 精神 病 药 ; 联 用 B 受 
能 物 ， 加 量 要 慢 ， 逐 步 加 量 RIERA F/R 30760mg/d)， 心 动 过 缓 、 有 相关 禁 鼠 症 的 患者 慎 用 ; 
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联 用 抗 胆 碱 能 或 茶 二 氮 蛙 类 药物 


选择 


引起 迟 发 性 运动 障碍 ”第 一 选择 是 抗 精神 病 药 减 量 ; 第 二 选择 是 纺 茶 那 嗪 或 d MAT ARAB BR 


少 的 药物 ， 评 估 人 危险 因素 ”三 选择 是 银杏 中 


提取 物 或 氧 硝 西 洋 


3.6.2 代谢 综合 征 "， 
第 二 版 中 国 精神 分 裂 症 防治 指南 提出 "”， 所 有 患者 在 用 药 前 要 评估 发 生 代谢 综合 征 的 风险 ， 合理 选用 抗 精 神 病 
对 代谢 影响 大 的 药物 ， 建 议定 期 监测 体重 、 血 糖 和 血脂 ， 


药物 ， 如 患者 偏 胖 或 已 有 代谢 方面 的 问题 ， 


应 尽量 不 选 有 


建议 患者 调整 饮食 结构 及 生活 方式 ， 增 加 锻炼 ， 必 要 时 换 药 


预防 治疗 

选用 对 体重 影响 小 的 药物 生活 方式 干预 (饮食 控制 体育 锻炼 ) 
体重 增加 / 肥 定期 监测 体重 换 药 
胖 对 体重 增加 二 7% 的 要 了 予以 警示 ， 调整 生活 方式 和 饮食 结 ”加 用 二 甲 双 遥 (1000mg/ 天 ) 

构 

选用 影响 小 的 药物 生活 方式 干预 (饮食 控制 体育 锻炼 ) 
血糖 异常 第 选 危险 因素 ， 检 查 空 腹 血 糖 及 糖化 血红 和 蛋白 换 药 

定期 监测 血糖 必要 时 降 糖 药 治疗 

选用 影响 小 的 药物 生活 方式 干预 (饮食 控制 体育 锻炼 ) 
血脂 异常 筛选 危险 因素 ， 检 查 血脂 全 套 换 药 


定期 监测 血脂 


3.6.3 高 泌乳 素 血 症 ”， 


对 于 高 泌乳 素 血 症 的 治疗 ， 厂 


究 人 员 提 倡 在 抗 精 神 病 药 治疗 前 即 测量 患者 的 泌乳 素 水 平 ， 以 获得 其 基线 数值 ， 


方便 后 续 对 比 监 测 。 若 患者 在 后 续 治 疗 中， 泌乳 素 水 平 高 于 正常 上 限 ， 则 需 进 行 鉴别 排查 。 若 排除 了 其 他 可 能 导致 
泌乳 素 水 平 增高 的 影响 因素 ， 确 定 是 抗 精神 病 药 所 致 高 泌乳 素 血 症 ， 则 根据 患者 当前 是 否 有 泌乳 素 水 平 增高 的 相关 
临床 症状 分 别处 理 。 若 患者 仅 存在 泌乳 素 水 平 增高 而 无 相关 临床 症状 ， 则 和 暂时 不 需 处 理 而 需要 进行 密切 监测 ， 若 患 


者 存在 相关 临床 症状 ， 则 建议 参考 流程 建议 进行 处 理 。 


抗 精神 病 药 导致 的 高 泌乳 素 血 症 男性 患者 处 理 流程 建议 


排除 PRL 水 平 升 高 的 其 它 原因 
。， ” 巨 催 乳 素 水 平 升 
RRA. A 


在 起 始 / 换 药 前 检测 患者 基线 PRL 水 平 


血清 PRL 水 平 升 高 = 高 于 正常 上 限 16.5ng/mLt+ 临 床 症状 出 现 


考虑 : 抗 精神 病 药物 使 用 与 PRL 
水 平 升 高 之 间 的 时 间 性 等 ， AR 


垂体 疾病 、 慢 性 肾脏 疾病 、 胸 壁 损伤 /感染 、 甲 状 腺 功能 减退 等 不 明 或 生体 MRI 结果 阳性 ， 需 


请 内 分 泌 专家 会 诊 


症状 性 高 催乳 素 血 症 和 /或 PRL> 100ng/ml 


功能 障碍 
。 男性 乳腺 增生 / 溢 乳 
+ 男性 不 育 / 少 精 症 等 
+ BRR. BES 


， 降低 


+ Bi 
。 BR 


抗 精神 病 药 物 剂量 


无 症状 性 高 催乳 素 血 症 


[ 需 进 行 监测 ， 此 时 无 需 下 预 | 


临床 症状 监测 


PRL 水 平 监测 


。 PRL> 16.5ng/ml 且 < 50ng/ml 则 在 12 个 月 内 重新 评估 
* PRL > 50ng/ml 则 在 6 个 月 内 重新 评估 


正在 使 用 的 抗 精神 病 药 
阿 立 哌 唑 


ZERI 
关 用 激素 疗法 (如 持续 性 腺 机 能 减退 ) 


正常 或 计划 生育 的 处 理 
显著 降低 的 处 理 ( 若 有 生育 计划 应 避免 使 用 竺 酮 治疗 


抗 精神 病 药 导致 的 高 泌乳 素 


* PRL > 100ng/ml 需 干预 并 降低 催乳 素 水 平 ，3 个 月 内 重新 评估 
。 抗 精神 病 药 加 量 后 3 个 月 重新 评估 等 

。 若 出 现 临 床 症状 需 重新 评估 

不 良 反应 /辅助 检测 
* 骨骼 健康 : > 50 岁 男性 骨 密度 检测 
+ 维生素 D 和 甲状 腺 功能 检测 


， 性 激素 水 平 


! 症 女性 患者 的 处 理 流 程 建议 ” 
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在 起 始 / 换 药 前 检测 患者 基线 PRL 水 平 


血清 PRL 水 平 升 高 = 高 于 正常 上 限 28.3ng/mL+ 临 床 症状 出 现 


考虑 ; 抗 精神 病 药物 使 用 与 PRL 


PRL: 
ERRETA RERA 水 平 升 高 之 间 的 时 间 性 等 ; SR 


BRIS 5 了 
+ ”其 他 疾病 ， 如 生体 疾病 、 慢 性 峭 有 疾病、 胸壁 损伤 /感染 、 甲 状 腺 功能 减退 等 ee ene 
怀孕 /哺乳 期 请 内 分 泌 专家 会 诊 


症状 性 高 催乳 素 血 症 和 /或 PRL> 100ng/ml 无 症状 性 高 催乳 素 血 症 


” 性 功能 障碍 
š MERR ENH 不 孕 


HTN ie. SEES 


[ SESAN NARTA | 


y 
临床 症状 监测 
尤其 月 经 周期 


PRL 水 平 监测 

。 PRL> 16.5ng/ml 且 < 50ng/ml 则 在 12 个 月 内 重新 评估 

* PRL > 50ng/ml 则 在 6 个 月 内 重新 评估 

* PRL > 100ng/ml 需 干预 并 降低 催 孚 LEA, 3 个 月 内 重新 评估 
。 抗 精神 病 药 加 量 后 3 个 月 重新 评估 等 

“。 若 出 现 临床 症状 需 重 新 评估 


不 良 反应 /辅助 检测 
。 月 经 周期 ， 乳腺 检查 
" 骨骼 健康 (闭经 或 绝经 期 间 检查 骨 密度 ) 
+ 维生素 D 和 甲状 腺 功能 检测 
性 激素 水 平 


CI 
° PRITEN IE 
更 换 正 在 使 用 的 抗 精神 病 药 


-H aoe 
kA PRAM 
关 用 激素 疗法 (如 持续 性 腺 机 能 减退 ) 


计划 生育 的 处 理 
( 若 有 生育 计划 应 避免 使 用 睾酮 治疗 


PRL 水 平 正常 或 
显著 降低 的 处 理 


3. 6.4 注射 相关 不 良 反应 : 
注射 产生 红肿 和 硬结 的 原因 : 注射 部 位 的 选择 不 当 ; 肥胖 患者 皮下 脂肪 厚 , 组 织 疏 松 收缩 性 差 ; 注射 深度 不 够 ， 
未 达 肌 肉 ， 在 皮下 或 肌 膜 中 ， 造 成 吸收 不 良 。 
正确 的 注射 方法 (以 PPIM 和 PP3M 为 例 ): 
© 注射 前 镇 摇 : PPIM 至 少 震 摇 10s，PP3M 震 摇 幅度 更 大 ， 盏 少 需 要 震 摇 15s; 
四 ”针头 的 选择 : 根据 注射 部 位 /体重 选择 针头 ，PP1M 与 PP3M 针头 不 可 混用 ; 
图 ”肌肉 深部 注射 : 注射 时 ， 应 缓慢 地 注入 肌肉 深部 ， 禁 止 注射 入 血管 中 或 皮下 ; 
© 需 一 次 注射 完 PP1M PPIM 需 一 次 性 注射 完毕 ， 不 可 分 次 或 合并 ; 
出 现 局 部 疼痛 、 红 肿 等 不 良 反 应 时 的 处 理 建议 : 
O 特定 电磁 波 治 疗 仪 局 部 照射 ，2 次 /d，30min/ 次 ; 鲜 姜 洗 净 ， 去 姜 皮 切 成 厚度 为 1cm 的 小 片 在 注射 部 位 轻 轻 
外 把 或 环形 按 揉 ，2-3min/ 次 ，2-3 次 /d。 注 意外 拱 时 勿 施 力 ， 以 免 拱 伤 皮肤 。 局 部 有 明显 感染 症 象 暂 不 使 
用 。 不 选 老 姜 ， 以 免 刺激 皮肤 辣 痛 。 
© 热 酷 湿 歼 患部 ，30min/ 次 。 
© MAB HME, Hope SAS ie rT aM. 
© ”2-3 小 时 后 热敷 能 使 肌肉 松弛 ， 有 利于 进 针 ， 且 能 使 局 部 血管 扩张 。 
S 有 研究 发 现 ”， 长 效 针剂 的 不 良 反应 随 着 药物 应 用 时 间 的 延长 ， 有 逐渐 减轻 的 趋势 ， 所 以 当 患 者 在 应 用 长 效 针 
ome 剂 的 初期 出 现 可 耐 受 的 不 良 反 应 时 , 可 以 通过 适当 的 治疗 减轻 症状 , 待 治疗 时 间 延 长 , 患者 不 良 反 应 可 能 逐渐 减轻 ， 
DC 相应 的 治疗 药物 可 减 量 或 停 药 。 
社区 工作 随访 过 程 中 , 如 果 发 现 无 法 处 理 或 不 能 明确 的 症状 或 不 良 反 应 时 , 应 安排 患者 及 时 转 诊 精神 专科 医院 。 
:三 3.7 长 效 针剂 使 用 过 程 中 ， 出 现 症 状 波动 时 的 处 理 方案 是 什么 ? 
< 推荐 意见 1: 长 效 针剂 使 用 过 程 中 出 现 症 状 波动 ， 应 首先 探寻 症状 波动 的 可 能 原因 ， 进 而 根据 原因 采取 相应 
应 对 措施 。 
任何 抗 精神 病 药 治疗 过 程 中 都 可 能 出 现 症状 波动 的 情况 ， 引 起 症状 波动 的 原因 较 多 ， 诸 如 诊断 不 正确 、 社 会 
心理 应 激 及 前 一 种 药物 的 撤 药 反应 等 。 
2020 年 《 抗 精神 病 药 长 效 针 剂 治疗 精神 分 裂 症 的 专家 共识 》 对 原因 做 了 以 下 梳理 ， 建 议 若 患者 在 使 用 长 效 针 
剂 治疗 过 程 中 出 现 症 状 波动 ， 应 首先 探寻 导致 患者 出 现 症 状 波动 的 因素 ， 并 根据 不 同 的 因素 做 出 相应 处 理 ”。 
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长 效 针剂 使 用 过 程 中 导致 症状 波动 的 潜在 影响 因素 及 应 对 措施 
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PIE ee ROSE IEE OS 仔细 评估 并 重新 做 出 诊断 和 鉴别 诊 类 


考虑 其 他 共 患 疾病 对 长 效 针剂 治疗 效果 
的 影响 ， 考 虑 药物 -药物 相互 作用 的 可 


其 他 共 患 疾 ” 患者 是 否 有 其 他 共 患 疾病 ， 正 在 
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患者 的 临床 症状 波动 


病情 恶化 


Fe 


还 是 混淆 了 长 效 针剂 的 不 


/ 
撤 药 反应 


患者 的 临床 症状 波动 是 病情 恶化 


复发 , 还 是 混淆 了 前 一 种 药物 的 


心理 干预 /治疗 
确保 长 效 针剂 的 启用 符合 说 明 书 规定 


确保 针剂 的 保存 和 注射 符合 说 明 书 规定 


若 存 在 长 效 针剂 漏 用 ， 应 尽快 按照 说 明 
书 规定 重启 长 效 针剂 治疗 


考虑 上 调 长 效 针剂 的 治疗 剂量 或 缩短 注 
射 间隔 


仔细 评估 患者 目前 的 临床 症状 、 不 良 反 
应 ， 包 括 性 质 、 出 现时 间 、 严 重 程度 
等 ， 对 证 处 理 不 良 反 应 


仔细 评估 患者 目前 的 临床 症状 、 不 良 反 
应 ， 包 括 性 质 、 出 现时 间 、 严 重 程度 
等 ， 对 症 处 理 撤 药 反应 ， 或 适当 恢复 其 
治疗 剂量 并 缓慢 撤 药 


”3. 8 使 用 长 效 针剂 过 程 中 ， 
推荐 意见 1: 精神 分 裂 证 治疗 推荐 单一 用 药 原则 ， 仅 在 特定 及 有 限 临 床 案例 中 采取 联合 用 药 治疗 。 
> 推荐 意见 2: 对 于 存在 合并 用 药 的 精神 分 裂 症 患 者 ， 使 用 长 效 针剂 时 应 综合 考虑 精神 症状 控制 情况 、 合 并 症 以 

及 治疗 疗效 和 安全 耐 受 性 。 
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3.9 哪些 情况 下 社区 医生 需要 得 到 精神 专科 医生 的 支持 ? 
推荐 意见 1: 建议 精神 分 裂 症 急性 发 作 、 出 现 激越 /攻击 行为 或 其 他 无 法 处 理 的 不 良 反应 等 情况 时 ， 及 时 联系 专 
科 医 院 进行 转 诊 。 
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(3) ”有 自杀 观念 和 行为 ; 
(4) ”在 社区 维持 治疗 过 程 中 病情 复发 、 症 状 加 重 或 拒绝 治疗 ; 
(5) ”出 现 药物 副作用 难以 在 家 庭 维 持 治疗 ; 

(6) ”患者 及 家 属 不 愿意 在 社区 治疗 。 

及 时 的 转 诊 管 理 可 以 大 大 减少 患者 在 社区 的 管理 难度 ， 提 升 诊疗 效率 ， 尽 快 改善 患者 症状 , 减轻 家 属 及 社会 
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3. 10 在 推荐 患者 使 用 长 效 针剂 时 ， 社 区 医生 的 沟通 要 点 是 什么 ? 


剂 治 


EU 


推荐 意见 1: 医 患 沟 通过 程 中 合理 介绍 长 效 针剂 使 用 获 益 和 药物 耐 受 性 相关 信息 ， 有 助 于 树立 患者 使 用 长 效 针 
RIT tril. 
Kane 等 近期 在 美国 多 个 社区 精神 卫生 诊所 开展 了 1 项 考察 长 效 针剂 治疗 精神 分 裂 症 病程 早期 患者 的 研究 ， 该 


完 在 入 组 阶段 季 查 了 576 例 患 ， 仅 14. 4% 的 患者 明确 拒绝 接受 长 效 针剂 这 一 治疗 方式 ， 而 大 部 分 病程 早期 患者 
愿意 接受 长 效 针剂 治疗 。i 项 研究 提示 ， 有 效 的 沟通 有 助 于 提高 患者 对 长 效 针剂 的 接受 度 。 


对 于 社区 医生 和 管理 者 来 说 ， 建 立 有 效 沟 通 的 关键 是 和 相应 的 患者 及 家 属 建立 稳定 的 合作 关系 ， 当 专科 医生 与 


家 属 及 患者 建立 “ 医 患 联盟 ” 时， 社区 医生 作为 社区 精神 分 裂 症 患者 的 一 线 医疗 管理 人 员 ， 也 应 该 参与 其 中 ， 对 于 
患者 的 病情 变化 、 治 疗 方案 制定 、 修 改 ， 患 者 家 庭 监护 状态 等 因素 做 到 同步 了 解 ， 并 和 家 属 保持 畅通 的 联系 途径 和 
相互 信任 的 合作 关系 ， 成 为 患者 和 家 属 在 紧急 状态 下 可 以 求助 的 对 象 。 


i. 


ot 


在 与 患者 和 家 属 做 针剂 相关 的 沟通 时 ， 社 区 医生 应 重点 传递 以 下 四 个 方 的 信息 : 

O 树立 患者 /家 属 对 长 效 针剂 的 信心 :长 效 针剂 通常 是 抗 精神 病 药物 的 酯 化 物 ， 是 精神 疾病 治疗 的 一 项 重大 
突破 ， 能 够 长 时 间 缓 慢 释 放 活 性 药物 保持 稳定 血 药 浓 度 ， 进 而 保证 了 治疗 的 依从 性 ”。 第 一 代 抗 精神 病 药 
物 长 效 针剂 问世 60 余年 ， 二 代 抗 精神 病 药 长 效 剂型 引入 临床 也 已 20 年 ”， 成 干 上 万 患者 从 长 效 针剂 的 治 
疗 中 获 益 ; 

D 给 患者 带 来 的 获 益 : 大 量 数据 显示 长 效 针剂 治 疗 可 以 显著 改善 症状 ， 降 低 患 者 住院 风险 ， 延 缓 复发 ， 而 且 
即使 在 停 药 后 ， 仍 能 在 较 长 时 间 内 降低 复发 风险 ns im ”, 

© 给 家 庭 带 来 的 获 益 : 早期 使 用 长 效 针剂 有 助 于 降低 再 住院 率 和 医疗 花费 ， 并 提高 就 业 率 ”。 国 家 层面 从 政 
策 角 度 文 持 长 效 针剂 应 用 于 社区 治疗 ， 与 此 同时 长 效 剂型 陆续 纳入 国家 医保 目录 ， 经 历 医保 谈判 降价 和 医 
保 报销 ， ee 

D DEFA 的 成 功 案例 ， 给 予 患者 接受 长 效 针剂 治疗 成 功 的 信心 。 

小 结 与 展望 

随 着 抗 精神 病 药 长 效 针剂 在 社区 应 用 的 日 益 广 泛 ， 社 区 精神 分 裂 症 管理 中 ， 遇 到 与 长 效 针 剂 的 应 用 相关 问题 


将 越 来 越 频 繁 ， 与 普通 口服 抗 精神 病 药 相 比 ， 长 效 针剂 有 其 改善 依从 性 ， 减 轻 管理 负担 等 独特 的 优势 ， 也 和 社区 管 
理 需 
E 制剂 技术 的 进步 , 将 有 更 多 的 长 效 针 剂 及 更 长 治疗 间隔 的 针剂 (如 6 个 月 注射 一 次 的 棕榈 帕 利 哌 酮 酯 ) 进 入 到 社区 ， 
O 给 医生 和 患者 带 来 更 多 的 选择 。 


vi 
求 相 吻合 ， 但 同时 ， 长 效 针剂 在 应 用 和 管理 方面 ， 又 对 社区 医生 和 管理 人 员 的 专业 技能 要 求 较 高 ， 并 且 ， 随 着 


本 专家 共识 秉持 帮助 社区 医生 更 好 的 使 用 长 效 针剂 ， 使 更 多 精神 分 裂 症 患者 从 中 获 益 的 初 心 。 但 临床 问题 纷繁 


复杂 ， 绝 不 是 十 个 问题 、 一 份 共识 足以 应 对 的 ， 因 此 真诚 希望 广大 精神 领域 专家 同僚 以 及 服务 一 线 的 社区 医生 积极 
反馈 建议 、 意 见 ， 补 充 修订 ， 并 期 待 未 来 能 够 进一步 收集 新 的 临床 实践 问题 ， 充 实 更 新 此 共识 。 
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